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РОЛЬ СВОБОДНОЙ ДНК ПРИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
Гордиенко Ю.А., Шевцова А.И. 
ГУ «Днепропетровская медицинская академия МОЗ Украины» 
По данным официальной статистики среди причин смертности 
трудоспособного населения доминируют сердечно-сосудистые заболевания 
(ССЗ). Внедрение в практику современных стандартов и методов профилактики 
и лечения направлено на повышение выживаемости пациентов с ССЗ. 
Известно, что ССЗ часто сопровождаются различного рода нарушениями 
системы гемостаза – от кровоточивости до диссеминированного 
внутрисосудистого свертывания, которые могут носить как первичный, так и 
вторичный характер. На данном этапе одной из важнейших составляющих 
лечения таких заболеваний является строгий контроль за показателями 
свертывающей системы крови. Оказалось, что устранение всех стандартных 
причин, приводящих к неблагоприятным сердечно-сосудистым событиям, 
может не дать ожидаемого результата. Углубленное изучение системы 
гемостаза показало, что, помимо ряда факторов сосудисто-тромбоцитарного и 
коагуляционного звеньев гемостаза, усилению гемокоагуляции могут 
способствовать и неспецифические компоненты, например, циркулирующая 
ДНК крови. 
О присутствии свободной ДНК (свДНК) в периферической крови впервые 
было упомянуто в 1948 году, и только недавно ее начали рассматривать как 
составляющую молекулярных паттернов, ассоциированных с повреждением, 
которые считаются предикторами неблагоприятных клинических исходов [1]. 
Известно, что свДНК является маркером процессов, которые сопровождаются 
разрушением большого количества клеток организма – в условиях 
физиологической нормы основная часть свДНК в крови определяется 
интенсивностью процессов апоптоза. Кроме этого, ДНК может поступать в 
кровь в результате метаболизма клеток крови и эндотелиальных клеток, 
НЕТоза, появления фетальной ДНК в крови матери, а также некроза или выхода 
ДНК возбудителя при инфекционных заболеваниях. В кровяном русле свДНК 
может находиться в виде нуклеосом, макромолекулярных комплексов, в 
составе апоптических телец, экзосом, микровезикул, которые защищают ДНК 
от нуклеаз крови и снижают ее распознавание иммунной системой [2]. 
Концентрация свДНК в крови у пациентов с ССЗ может варьировать в 
широких пределах (1-426 нг/мл в зависимости от метода определения), 
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лечения основного и сопутствующих заболеваний [3]. Основными источниками 
свДНК в крови при остром инфаркте миокарда (ОИМ) являются погибшие 
кардиомиоциты и лейкоциты, в частности активированные зрелые нейтрофилы. 
Последние в ответ на действие медиаторов воспаления (ИЛ8, ФНПα, 
бактериальные липополисахариды) или взаимодействие с активированными 
тромбоцитами могут формировать внеклеточные ловушки (Neutrophil 
Extracellular Traps, NETs), состоящие из деконденсированной ДНК и 
содержимого нейтрофильных гранул. Процесс генерирования такой ловушки 
получил название НЕТоз. Предположительно он является вторым по 
значимости процессом, способствующим поступлению ДНК в кровь. Анионные 
сети ДНК обеспечивают каркас, на котором происходит агрегация лейкоцитов, 
эритроцитов, тромбоцитов, различных белков, в том числе и факторов 
свертывания крови. В этих условиях на фоне угнетения антикоагулянтных 
процессов происходит контактная активация факторов ХII, XI, V, 
опосредующая патологическое тромбообразование. В результате нити ДНК 
оказываются прочно инкорпорированными в тромб, механически усиливая его 
устойчивость к лизису. Кроме того, свДНК способствует активации ингибитора 
активатора плазминогена 1, а при уровне около 20 мкг/мл свДНК конкурирует с 
фибрином за плазмин [4]. Повышенное содержание свДНК в плазме является 
фактором риска смертности в первые сутки после ОИМ, а снижение ее уровня 
при остром коронарном синдроме, нарушении мозгового кровообращения при 
инсульте, напротив, связано с позитивным прогнозом дальнейшего течения 
заболевания [5]. 
Недавние исследования показали, что при ССЗ, помимо остановки 
кровотечения, тромбоз в условиях транзиторной бактериемии играет важную 
физиологическую роль, которая заключается в локальном препятствии 
распространению инвазивных патогенов. Такая иммунная защита, в которую 
вовлечены активированные моноциты, экспрессирующие тканевой фактор, и 
нейтрофилы, образующие НЕТ, получила название иммунотромбоза. У 
больных с инфекционным эндокардитом иммунотромбоз является важной 
составляющей тромбоэмболии, которая приводит к серьезным осложнениям 
[6]. Стоит отметить, что использование антител против ДНК-гистоновых 
комплексов или разрушение сетей НЕТ под воздействием ДНКаз снижает 
образование тромбов, однако может приводить к диссеминации 
микроорганизмов или вирусов [1].  
Разрушение кардиомиоцитов крыс при моделировании 
ишемии/реперфузии приводит к высвобождению ДНК в кровоток. Синергичное 
действие тромбоцитов, провоспалительных цитокинов (ИЛ6, ИЛ1β) и свДНК 
провоцирует активацию лейкоцитов селезенки, которые формируют ловушки в 
зоне некроза, приводя к значительному ее расширению. В таком случае 
проведение спленэктомии помогает снизить интенсивность воспалительных 
процессов и улучшить сердечную функцию [7].  
У пациентов с ишемической болезнью сердца концентрация свДНК в 
крови колеблется в пределах нормы, однако меняется ее состав по сравнению 
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транскрибируемой области рибосомного повтора (рДНК) – возрастает в 
несколько раз. РДНК характеризуется высоким содержанием GC-пар, а значит 
более устойчива к действию нуклеаз, и поэтому способна к длительной 
циркуляции в крови в составе высокомолекулярных фрагментов свДНК [8]. Эти 
фрагменты могут оказывать влияние на гемодинамику, снижая 
гидродинамическое сопротивление крови [9]. Экспериментальные 
исследования с использованием неонатальных миоцитов крыс показали, что 
различные фрагменты ДНК человека по-разному влияют на работу клеток 
миокарда: AT-богатые фрагменты увеличивают, а GC-богатые, наоборот, 
фрагменты уменьшают частоту сердечных сокращений [2].  
Сопоставление вышеприведенных литературных данных с нашими 
пилотными исследованиями по определению уровня свДНК в пациентов с 
острыми коронарными синдромами позволяет рассматривать этот показатель, 
как параметр, отражающий стадию заболевания, который можно использовать 
для мониторинга эффективности антитромботической терапии.  
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